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© Selektiv-toxisches Mine! und seine Verwendung 

(57) Beschrieben wird ein selektiv-toxisches Mittel zur Immobi- 
lisierung und/oder Abtdtung niederer Organismen wie Pilze, 
Bakterien und/oder Parasiten, das zumindest ein hydrolyti- 
sches Enzym und/oder ein Enzymgemisch und eine Trager- 
substanz enthalt. Das Mittel findet Verwendung bei der 
Behandlung human- und/oder tierpathogener Endo- und/ 
oder Ektoparasiten. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft ein selektiv-toxisches Mittel 
zur Immobilisierung und/oder Abtotung niederer Or- 
ganismen sowie die Verwendung eines solchen Miitels 
in der Human- und/oder Tiermedizin. 

Niedere Organismen, wie Pilze, Bakterien und Parasi- 
tcn bcdrohen auf viclfaltige Weise die Gesundheit von 
Mensch und Tier. Nicht zuietzt aufgrund der weltweiten 
Bevolkerungszunahme. insbesondere in den Landern 
der Dritten Welt, und der damit verbundenen Hygiene- 
probleme. wie der Trinkwasserverschmutzung, der 
Massentierhaltung, des Pilzbefalls von Lebensmitteln 
und/oder Nahrungsmitteln oder dgl. sind todlich verlau- 
fende Infektionskrankheiten, wie die Salmonellose, 15 
Cholera, Mykosen und Parasitosen stark ansteigend. 

Gefahrdet sind vor allem Personen mit erworbener 
Immunschwache wie AIDS oder mit einer kunstlich her- 
beigefiihrten Immunsupression nach Organtransplanta- 
tionen, ferner Kleinkinder, altere Personen, Schwangere 20 
sowie an ernahrungsbedingten Mangeierkrankungen 
leidende Personen. So sterben allein weltweit pro Jahr 
ca. 3 Millionen Kinder ailein an Durchfallerkrankungen. 

Die Bekampfung mit herkdmmlich bekannten Anti- 
biotika, Antimycotica oder dgl. ist insofern als nachteilig 25 
und problematisch anzusehen, da aufgrund der Toxizitat 
dieser Mittel nicht nur der Krankheitserreger selbst, 
sondern auch dessen Wirtsorganismus (der Mensch 
oder das Tier) geschadigt wird. Wegen ihrer meist 
fruchtschadigenden Wirkung sind daher die meisten 30 
herkommliehen Fungizide, Antibiotika oder dgl. bei 
Vorliegen einer Schwangerschaft oder wahrend der 
Stillzeit nicht einsetzbar. 

Ein weiterer erheblicher Nachteil bei der Anwendung 
herkommlicher antiinfektioser Mittel stellt die zuneh- 35 
mende Resistenz der Krankheitserreger dar. Als Bei- 
spiele seien die Bildung von Penicillinase bei Bakterien, 
die mittlerweile eingetretene Unempfindlichkeit von 
Kratzemilben gegen Lindan® oder die zunehmende 
Chloroquin- Resistenz der Malariaerreger genannt. 40 

Aufgabe der Erfindung ist es daher, ein Mittel bereit- 
zustellen, das universell bei der Bekampfung human- 
oder tierpathogener Mikroorganismen oder Parasiten 
einsetzbar ist und das in der Lage ist, im wesentlichen 
samtlichen niederen Krankheitserreger zu immobilisie- 45 
ren und/oder abzutoten. 

Diese Aufgabe wird erfindungsgemaQ durch die Pa- 
tentanspruche 1 und 4 gelost. Bevorzugte Weiterbildun- 
gen sind den Unteranspruchen zu entnehmen. 

Als fiir die Zwecke der Erfindung geeignete hydroly- 50 
ttsche Enzyme haben sich natiirliche und/oder kunstlich 
hergestellte Proteasen auf tierischer, pflanzlicher und/ 
oder mikrobieller Basis gezeigt, die aus der Zellmem- 
bran oder dem Exoskelett der Mikroorganismen oder 
Parasiten die Glucosaminbausteine herauslosen bzw. 
die Zellmembran oder das Exoskelett so stark schadi- 
gen T daQ die Glucosaminbausteine durch Stickstoffeinla- 
gerung nicht mehr chemisch stabilisiert werden konnen. 

ErfindungsgemaQ hat es sich als besonders geeignet 
gezeigt, daB das Mittel mindestens ein hydrolytisches 
Enzym und/oder Enzymgemisch und eine mit dem En- 
zym keine Reaktion eingehende Tragersubstanz enthalt. 
Wegen der im wesentlichen nicht toxischen Wirkung 
der Tragersubstanz ist das erfindungsgemaBe Mittel zur 
Therapie oder auch Prevention mikrobieller und/oder 
parasitarer Krankheiten bei Mensch und Tier einsetz- 
bar, wobei wegen der fehlenden schadlichen Nebenwir- 
kungen fur Mensch oder Tier dieses Mittel auch wah- 



rend der Schwangerschaft und/oder der Stillzeit einge- 
setzt werden kann. Einen weiteren Vorteil des erfin- 
dungsgemaBen Mittels stellt die nicht in Erscheinung 
tretende Resistenz der niederen Krankheitserreger ge- 
5 gen diese Mittel dar. 

Als fur die Zwecke der Erfindung geeignet hat es sich 
gezeigt, daB das Enzym und/oder Enzymgemisch in von 
0,1 bis 15 Gew.-%, bczogcn auf das Gesamtgcwicht des 
Mittels, in dem Mittel enthalten ist. GemaB einer bevor- 
10 zugten Ausfuhrungsform der Erfindung enthalt das Mit- 
tel von 0.25 bis 10 Gew.-%. insbesondere von 0.5 bis 
8 Gew.-%, bezogen auf das Gesamtgewicht, zumindest 
eines Enzyms und/oder Enzymgemisches. Damit ist es 
moglich, die Zellmembran oder das Exoskelett von Pil- 
zen, Bakterien. Insekten oder dgl., das im wesentlichen 
aus Chitin bzw. chitinahnlichen Substanzen besteht, die 
oder das wegen des Vorhandenseins von N-Acetylglu- 
cosamin als wesentlichem Strukturelement chemisch im 
wesentlichen gleichartig aufgebaut ist. so stark zu scha- 
digen oder zu beeinflussen, daB eine Weiterentwicklung 
der Erreger verhindert wird oder es sogar zur Abtotung 
der mit dem erfindungsgemaBen Mittel behandelten Or- 
ganismen kommt. 

Uberraschenderweise wurde nun gefunden, daB das 
chitinahnliche Gewebe der vorstehend genannten nie- 
deren Organismen durch das erfindungsgemaBe Mittel 
oder von Proteasen. wie sie beispielsweise im Pankreas 
von Vertebraten gebildet und zur EiweiBspaltung in den 
Diinndarm sezerniert werden konnen. dann aufgespal- 
ten wird, wenn es sich urn im Aufbau begriffenes, noch 
ungehartetes Chitin handelt. Damit ist es nun moglich. 
vor der Stickstoffeinlagerung aus N-Acetylglucosamin 
aufgebaute chemische Strukturen durch Proteasen an- 
greifbar zu machen. 

Da bei samtlichen niederen Organismen, wie Pilzen, 
Bakterien, Mykobakterien, Insekten oder dgl., N-Actyl- 
glucosamin ein wesentliches Strukturelement der Zell- 
membran bzw. des Exoskeletts darstellt, zeigt sich. daB 
der Einsatz von galenisch entsprechend zubereiteten 
Protease- Praparaten ein universell anwendbares Prin- 
zip bei der Behandlung wie auch bei der Prevention 
infektioser oder parasitarer Erkrankungen bei Mensch 
und Tier ist. 

Als fiir die Zwecke der Erfindung geeignete Trager- 
substanzen haben sich dabei im wesentlichen jede phy- 
siologisch fur Mensch und Tier unbedenkliche. handels- 
ublich erhaltliche Tragersubstanz gezeigt. 

Fiir das in Form pharmazeutischer Zubereitungen 
verabreichbare erfindungsgemaBe Mittel geeignete 
Tragersubstanzen haben sich eine und/oder mehrere 
pharmazeutisch unbedenkliche Uilfs- und/oder Trager- 
substanzen gezeigt, wie 0,9%ige physiologische Koch- 
salzlosung, 1- bis 5%ige Glucoselosung, Mannit, Lacto- 
se, Kartoffelstarke, Carboxymethylcellulose, Natrium, 
55 Talcum, Magnesiumstearat, Glycerin, Lanolin, Stearin, 
Natriumlaurylsulfat und Nipagin. Gegebenenfalls kon- 
nen den so hergestellten pharmazeutischen Zubereitun- 
gen auch noch weitere therapeutische Wirkstoffe oder 
Adjuvantien zugesetzt werden. 
60 Diese Formulierungen schlieBen alle diejenigen For- 
mulierungen ein, die fiir eine parenterale oder perorale, 
wie Tabletten, Kapseln oder Tropfen, oder fur eine au- 
Bere Anwendung, wie Salben, Cremes, Gelees, oder 
Suppositarien geeignet sind. 
65 Eine Schadigung hoherer Organismen, also von Wir- 
beltieren wie auch des Menschen, ist beim therapeuti- 
schen oder praventiven Einsatz von den erfindungsge- 
maBen Proteasepraparaten aus folgenden Griinden 
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nicht zu erwarten: 

im Gegensatz zu niederen Organismen besteht die 
Zellmembran von Vertbraten nicht aus N- Acetylgluco- 
samin, sondern aus einer Doppelschicht aus Phospholi- 
piden und Cholesterin, in welcher die Membranproteine 5 
schutzend eingebettet sind. Die wenigen Proteinstruk- 
turen, die aus dieser Lipidkapseiung herausragen, kon- 
nen sich zum einen rasch regenerieren, so z. B. Rezepto- 
ren im Rahmen der sog. Supersensitation, zum anderen 
sind sie durch korpereigene Proteasen-lnhibitoren vor )0 
der Zerstorung durch Proteasen hinreichend geschiitzt. 

Lediglich bei einem selten vorkommenden anlagebe- 
dingten Mangel an Protease-Inhibitoren, z. B. einem 
Mange! an Anti-Chymotrysin, kommt es beim Men- 
schen unbehandelt bereits in der Jugend zur Entstehung 15 
eines obstruktivcn Lungcnemphysems als Folge der Ei- 
weiBselbstverdauung, die unbehandelt rasch todlich 
verlauft. 

Normalerweise ist jedoch die Proteasenresistenz der 
Zellmembran von Vertebraten ungleich hoher als jene 20 
von Bakterien, Pilzen. Mykobakterien oder dgl. Zwar 
produzieren auch niedere Organismen eiweiBspaitende 
Proteasen, jedoch darf deren Konzentration im Bereich 
der Zellmembran keinesfalls so hoch werden, daB Glu- 
cosaminverbande rascher depolymerisiert werden, als 25 
sie von Seiten der Zellen wieder aufgebaut werden kon- 
nen. 

Aus diesem Grund ist es klar, daB durch das erfin- 
dungsgemaBe Mittel die Proteasenaktivitat zusatzlich 
zu der im Blut und in der interstitiellen Fliissigkeit von 30 
Vertebraten vorliegenden Proteasenaktivitat das 
Wachstum und die Vermehrung niederer Organismen 
so weit gehemmi wird, daB diese durch Antikorper, Kil- 
lerzeilen und Phagozyten eliminiert werden konnen, 
wahrend korpereigene Zellen nicht geschadigt werden. 35 

Im inneren von Phagozyten oder auch im oberen 
Diinndarm wird dabei die korpereigene Proteasenkon- 
zentration so hoch, daB Mikroorganismen nicht nur im 
Wachstum gehemmt, sonder vielmehr abgetotet wer- 
den. 40 

Dies erklart — unabhangig vom Einsatz des erfin- 
dungsgemaBen Mittels — die Tatsache, daB der obere 
Dunndarm bei gesunden Erwachsenen keine mikrobiel- 
le Besiedelung aufweist. Eine solche Besiedelung findet 
sich erst in den weiter distal gelegenen Bereichen des 45 
Dunndarms und zwar kontinuierlich in Richtung Colon 
hin zunehmend. Diese Besonderheit durfte darauf zu- 
ruckzufuhren sein, daB die Konzentration der Pankreas- 
proteasen aufgrund deren Vermischung mit dem Darm- 
inhalt bei der Diinndarmpassage mehr und mehr ab- 50 
nimmt, so daB schlieBIich im unteren Dunndarm und 
insbesondcrc auch im Colon Mikroorganismen liberie- 
ben bzw. sich vermehren konnen. 

Als fiir die Zwecke der Erfindung besonders geeignet 
gezeigt haben sich als Enzym und/oder Enzymgemische 55 
Bromelain (eine Sammelbezeichnung fur 4 Proteasen 
aus Ananas comosus) sowie Mischungen aus Pankrea- 
tin. Papain, Bromelain, Amylase, Trypsin und/oder Chy- 
motrypsin. ErfindungsgemaB werden Mittel bevorzugt, 
in denen Bromelain allein oder in Kombination mit zu- 60 
mindest einem der vorstehenden Enzyme in von 0,6 bis 
1,0 Gew.-% en thai ten ist. 

Mit dem erfindungsgemaBen Mittel lassen sich dabei 
folgende Vorteile erzielen: 

65 

I. Tierische, pflanzliche, mikrobielle oder kunstlich 
hergestellte Proteasen sind ausgezeichnet als in- 
nerlich zu verabreichende Therapeutika zur Be- 
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handlung samtlicher mikrobiell oder parasitar be- 
dingter Darmerkrankungen in der Human- und/ 
oder Veterinarmedizin geeignet. Unabdingbare 
Voraussetzung dabei ist, daB die Protease in einer 
geeigneten galenischen Zubereitung vorliegt, wo- 
bei erfindungsgemaB handelsiiblich erhaltliche ma- 
gensaftresistente, dunndarmldsliche Ummantelun- 
gen in Form von Dragees oder Granulaien einge- 
setzt werden konnen. Fiir die Zwecke der Erfin- 
dung konnen dabei ausnahmsweise auch solche 
Praparate eingesetzt werden, die iiber eine Sonde 
in den Diinndarm verabreicht werden. 

2. Da intakt in den Dunndarm gelangende Protea- 
sen in einem Anteil von ca. 20% iiber die Darm- 
wand in das Blut und die interstitielle Fliissigkeit 
gelangen und hicr wichtige Funktionen, wie den 
zustandigen Abbau denaturierter oder uberfliissig 
gewordener Funktionsproteine. Glycoproteine 
oder dgl. ausiiben, werden durch die innere Verab- 
reichung von Proteasenpraparaten nicht nur 
Darmstorungen beseitigt, sondern auch ein immun- 
schwachender, systematischer Proteasenmangel, 
wobei sich auch mikrobiell verursachte Hauter- 
krankungen, wie in den meisten Fallen durch Pilze 
verursachte, verstarkte Schuppenbildung der 
Kopfhaut zuriickbilden. 

3. Bei infektiosen oder parasitaren Hauterkrankun- 
gen, wie der durch Milben verursachten Kratze, 
kann zusatzlich ein proteasenhaltiges Externum in 
Salbenform angewendet werden. Da Milben nicht 
wie Vertebraten iiber Verdauungsdriisen verfiigen, 
sondern sie bei der Verdauung auf symbiontisch im 
Darmkanal lebende Pilze angewiesen sind, kann 
durch enzymatische Abtotung dieser Pilze den Mil- 
ben die Lebensgrundlage entzogen werden. Bei der 
lokalen Therapie von Mykosen der Mundhohle 
oder des Osophagus kann daher auf die Verwen- 
dung von Lutschdragees zuruckgegriffen werden, 
und bei der Behandlung von Enddarm- oder Vagi- 
nalmykosen auf Zapfchen. 

4. Die therapeutische Verwendung von Proteasen 
kann als frei von schadlichen Nebenwirkungen an- 
gesehen werden. In seltenen Fallen auftretende al- 
lergische Reaktionen verlaufen erfahrungsgernaB 
leicht und klingen dann nach Absetzen oder Wech- 
seln des Praparates ab. IContraindikationen konnen 
in seltensten Fallen schwere Blutgerinnungsstorun- 
gen sowie schwere Leber- und Nierenerkrankun- 
gen sein. 

5. Eine fruchtschadigende Wirkung durch Protease- 
praparate tritt nicht ein, da auch bei Vorliegen ei- 
ner Graviditas die digestive und antimikrobielle 
Funktion der Proteasen im Darmtrakt und in den 
peripharen Geweben biologisch unverzichtbar 
sind. Lediglich bei Vorliegen einer hochfieberhaf- 
ten Erkrankung wahrend der ersten Wochen der 
Schwangerschaft sollte auf eine hochdosierte Pro- 
teasentherapie verzichtet werden, da allein schon 
das Fieber fruchtschadigend wirken konnte und 
Proteasen aufgrund der hohen Temperaturen die- 
sen Effekt moglicherweise noch verstarken konn- 
ten. 

6. Eine Resistenzentwicklung gegen Proteasen ist 
bei Mikroben und Parasiten bzw. im allgemeinen 
bei niederen Organismen im Verlauf der Entwick- 
lungsgeschichte bisher nicht eingetreten und daher 
auch in Zukunft auBerst unwahrscheinlich, da die 
Zellmembran und das Exoskelett niederer Organis- 
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men nach wie vor im wesentlichen aus N-Acteyl- 
glucosaminverbindungen hestehen, die durch Pro- 
teasen vor der Stickstoffeinlagerung ebenso auf- 
spaltbar sind wie Proteine, Glycoproteine oder dgl. 

Die Erfindung wird nachfolgend anhand der Beispiele 
erlauterL 

Herstellung der Ausgangslosungen 
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Beispiel 3 



Losung 1 

40 mg Bromelain (Proteasengemisch aus Ananas co- 
mosus) werden in 5 ml Wasser gelost. 

Losung 2 

100 mg Pankreatin, 60 mg Papain, 45 mg Bromelain, 
10 mg Amylase, 24 mg Trypsin und 1 mg Chymotrypsin 
werden in 5 ml Wasser gelost. 

Beispiel 1 

Junge, noch im Wachstum begriffene Fruchtkdrper 
des Pilzes Xerocomos chrysenteron (RotfuBrohrling) 2 5 bewahrt. 



Eine groBere Anzahl von adulten, dunkelbraun pig- 
mentierten Mehlkafern sowie adulten Stubenfliegen 
5 wurden gemaB Beispiel 2 mit Losung 1 oder 2 bespruht. 
Die Losungen hafteten am Chitin-Exoskelett und an den 
Fliigeln der Tiere nicht an, sondern perlten wie Wasser 
ab. 

Im Gegensatz dazu hafteten an der Korperoberflache 
io soicher Mehlkafer bzw. Stubenfliegen, die erst kurz vor 
der Einwirkung der Losungen 1 oder 2 aus den Puppen 
geschliipft und noch unpigmentiert waren. diese Losun- 
gen wie dunnflussiger Leim an, wobei diese Tiere im 
wesentlichen nach durchschnittlich 40 Minuten abgeto- 
15 tet wurden. 

Beispiel 4 

In einem flussigen Standardmedium wurden Hefezel 
20 len des Siammes Candida robusta bei 37°C zur logarith- 
mischen Wachtumsphase angeregi. AnschlieBend wur- 
den Proben des flussigen Nahrmediums zu gleichen Tei- 
len mit Losung 1 oder Losung 2 vermischt, sowie ein 
Teil des hefehaltigen Nahrmediums zur Kontrolle auf- 



wurden mit Hilfe einer Pipette an den makroskopisch 
unversehrten Stielen mit der vorstehend beschriebenen 
Losung 1 und Losung 2 sowie zur Kontrolle mit Wasser 
in Verbindunggebracht. 

Wahrend das Wasser sofort abperlte, hafteten Lo- 
sung 1 und Losung 2 an den Stielen und nahmen dabei 
die Konsistenz dunnfliissigen Leims bzw. eine gelartige 
Konsistenz ein. 

Abgeerntete Fruchtkorper derselben Pilzart wurden 
gleichzeitig an der Rohrenflache mit Losung 1 und Lo- 
sung 2 sowie zur Kontrolle wiederum mit Wasser be- 
tropft. Wahrend das Wasser allmahlich in die Rohren- 
offnungen ohne sichtbare Veranderungen eindrang, 
bzw. verdunstete, trat an jenen Stellen, an denen ein 
Tropfen von Losung 1 oder Losung 2 anhaftete nach 
kurzer Zeit, in der Regel nach ca. 15. Minuten, eine 
WeiBfarbung der zuvor gelbgrunen Lamellen ein. Nach 
ca. 2Stunden bildete sich an diesen Stellen ein etwa 
5 mm tiefer Krater aus, dessen Wande ebenfalls weiB- 
lich gefarbt waren und abgeglattet bzw. glanzend er- 
schienen. 

Pilzkorper die bereits mehrere Tage alt waren, zeig- 
ten keine derartigen Veranderungen, so daB klar ist. daB 
bereits ausgehartete Chitinstrukturen keinerlei Veran- 
derungen mehr unierworfen sind. 

Beispiel 2 



Durch lichtmikroskopische Beobachtung konnte fest- 
gestellt werden. daB bereits nach 5 Minuten beiden mit 
Proteasen behandelten Hefezellen eine Agglutination 
der Zellen bzw. eine Zellhaufenbildung bei gleichzeiti- 
30 ger Absonderung einer schleimig-wolkigen Masse ein- 
trat, die sowohl mit als auch ohne Eosin-Farbung er- 
kennbar war. 

Bei solchen Zellen, die eine Sprossung aufwiesen, tra- 
ten bereits nach 10 Minuten Membranrupturen auf'wo- 

35 bei der Inhalt fontanenartig ausgeschleudert wurde. Aus 
ca. 5% dieser Hefezellen entstanden Riesenzellen. Nach 
einer Beobachtungszeit von ca. 6 Stunden waren 95% 
der Hefenzellen ruptiert. Lediglich solche Zellen, die 
keine Sprossung aufwiesen, blieben unverandert. wobei 

40 diese mit den Hefezellen der Kontrollgruppe in fliissi- 
gem Nahrmedium wahrend des gleichen Zeitraums ver- 
gleichbar waren. 

Eine schrittweise Verdiinnung von Losung 1 oder Lo- 
sung 2 und anschlieBender Vermischung mit der als 

45 Kontrolle verbliebenen Nahrlosung zeigte, daB bei ei- 
ner zehnfachen Verdiinnung von Losung 1 und einer 
hundertfachen Verdiinnung von Losung 2 nur noch ver- 
einzelt Zellrupturen auftraten. Besagte Verdunnungen 
waren jedoch nicht in der Lage, die Vermehrung von 

50 Candida robusta deuilich zu verlangsamen, wie densito- 
metrische Untersuchungen beim Vergleich mit Kon- 
trollgruppe zeigten. 



Jeweils 300 Mehlwiirmer wurden mit Losung 1, Lo- 
sung 2 oder zur Kontrolle mit Wasser bespruht, wobei 55 
die Kontrollgruppe nach einer bestimmten Zeit keiner- 
lei Veranderungen zeigte. 

Die mit Losung 1 oder Losung 2 bespruhten Tiere 
zeigten anfanglich heftig agitierende Bewegungen, um 
nach wenigen Minuten in eine 5- bis 6stiindige anhalten- 60 
de Bewegungsstarre zu verfallen. 

Aus dieser Starre erholten sich jene Tiere allmahlich 
wieder, deren AuBenhaut bereits bei Einwirkung von 
Losung 1 oder 2 pigmentiert war, wahrend 12 Tiere der 
ersten mit Losung 1 bespruhten Gruppe und 9 Tiere der 65 
mit Losung 2 bespruhten Gruppe, die sich erst kurz 
vorher gehautet hatten und darter noch unpigmentiert 
"waren, nicht mehr erholten und starben. 



Beispiel 5 

Sporen der Holzpilze Polyporus squamosus und Ste- 
reum insignitum wurden nach Einbringen in Losung 1 
oder Losung 2 einer lichtmikroskopischen Betrachtung 
beim Raumtemperatur unterworfen. 

Es zeigte sich, daB bereits nach 60 Sekunden die Spo- 
ren zu ca. 30% und nach ca. 1 Stunde zu ca. 90% zerstort 
waren. 

Vergleichbare Reaktionen zeigten Bakterien vom 
Stamm Escherichia coli und Lactobacillus bifidus. 

Beispiel 6 

20 Regenwurmer und 2 Spulwurmer wurden mit der 
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Losung t bespruht. Innerhalb einer Zcitspanne von 
15 Minuten verlangsamten sich die Kriechbewegungen 
der mit der Losung 1 bespruhten Tiere immer mehr, 
wobei anschlieBend eine Bewegungsstarre von ca. 
3 Stunden Dauer eintrat, aus der sich im wesentlichen 5 
samtliche Tiere innerhalb weiterer 3 Stunden allmahlich 
wieder erholten. 

Bei Einsatz des erfindungsgemaB eingesetztcn Mit- 
tcls ist es daher moglich, daB im Darm befindliche 
Wurmparasiten nicht abgetotet werden miissen. son- 10 
dern die mehrstundige immobilisierung ausreicht, urn 
sie mittelsder Darmperistaltik auszuscheiden. 

Beispiel 7 

15 

Die aus der gcmaB Beispiel 4 eingesetzten Hefezellen 
des Stammes Candida robusta oder gemaB Beispiel 5 
eingesetzten Bakterien des Stammes Escherichia coli 
verbleibende Losung 1 und/oder Losung 2 wurde einer 
gaschromatographischen Untersuchung unterworfen, 20 
wobei sich zeigte, daB im wesentlichen in diesen Losun- 
gen Glucosamin nachweisbar 1st, wahrend in der Kon- 
trollgruppe im fliissigen, proteasenfreien Niihrmedium 
kein Glucosaminnachweis gefuhrt werden konnte. 

Dies zeigL daB mittels der erfindungsgemaB einge- 25 
setzten Proteasen, insbesondere der bromelainhaitigen 
Mittel, Glucosamin dem nicht ausgeharteten Exoskelett 
entzogen wird und somit zu einem Absterben bzw. zur 
Zellruptur fuhrt. 
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Beispiel 8 

14 an Haut- und Nagelmykosen erkrankte Patienten 
wurden einer Oberflachenbehandlung mit Losung 2 un- 
terzogen, wobei es in sarntlichen Fallen zu einer voll- 35 
standigen Restitutio ad integrum kam. Eine vorherige 
Entfernung der pilzbefallenen Nagel oder dgl. MaBnah- 
men waren nicht notwendig. 

Es zeigte sich, daB einfache Hautmykosen zwischen 
den Zehen innerhalb eines Zeitraumes von ca. 2 bis 3 40 
Tagen abheilten und durch Pilze hervorgerufene Hy- 
perkeratosen der FuBsohlen nach ca. 2 bis 3 Wochen. 
Das allmahliche Nachwachsen von zuvor pilzbefallenen 
Zehen- oder Fingernageln erfolgte unauffallig, wobei 
Deformitaten nicht feststellbar waren. Zwar traten in 45 
wenigen Fallen (3) Rezidive auf, die jedoch durch eine 
einmalige Nachbehandlung mit Losung 2 rasch behoben 
werden konnte. 

Nebenwirkungen waren nicht feststellbar jedoch war 
in Einzelfallen ein leichtes Wundheitsgefiihl bzw. Bren- 50 
nen an den behandelten Hautpartien nachweisbar. 

Die vorstehenden Ergebnisse zeigen, daB durch das 
erfindungsgemaBe Mittel aus Chitin oder chitinahnli- 
chen Substanzen bestehende Zeilmembranen oder 
Exoskelette niederer Organismen durch spezifische En- 55 
zyme und/oder Enzymgemische angreifbar, immobili- 
sierbar und/oder abtotbar sind. 

Patentanspruche 
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1. Selektiv-toxisches Mittel zur Immobilisierung 
und /oder Abtotung niederer human- und tierpat- 
hogener Organismen, dadurch gekennzeichnet, daB 
das Mittel mindestens ein hydrolytisches Enzym 
und/oder Enzymgemisch und eine Tragersubstanz 65 
enthalt. 

2. Mittel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, 
daB das Enzym und/oder Enzymgemisch in von 0,1 



bis 15 Gew.-O/o, bezogen auf das Gesamtgewicht 
des Mittels, enthalten ist. 

3. Mittel nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB die Tragersubstanz Wasser oder ein 
mit dem Enzym und/oder Enzymgemisch keine Re- 
aktion eingehender pharmazeutisch unbedenkli- 
cher Trager ist. 

4. Verwendung eines Mittels nach einem der An- 
spriiche 1 bis 3 zur Behandlung human- und/oder 
tierpathogener Endo- und/oder Ektoparasiten. 
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